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摘  要 

先天性唇瘘是一种极其罕见的先天性畸形，大多发生在下唇，发生在上唇者少见。患者多因局部不适或

美容需求而就诊，由于先天性唇瘘畸形发生率极低，且部分患者无明显临床表现，往往容易被患者或临

床医生忽视，但该畸形可与多种罕见的遗传性疾病相关联，临床医生认识该畸形对于为患者提供更好的

治疗方式和可能的遗传咨询具有重要意义。本文就这先天性唇瘘的流行病学、临床表现、解剖特征、相

关疾病和治疗方法等进行综述。 
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Abstract 
Congenital lip sinus is a rare congenital deformity, predominantly occurring in the lower lip with 
less frequency in the upper lip. Patients often seek medical attention due to local discomfort or 
concerns about appearance. Due to its low incidence rate and the fact that some patients may lack 
obvious clinical manifestations, this condition is often overlooked. However, congenital lip sinus 
can be associated with various genetic diseases. Understanding this anomaly is of paramount im-
portance for providing better treatment options and possible genetic counseling for patients. This 
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article reviews the relevant research progress. 
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1. 引言 

先天性唇瘘(Congenital Lip Sinus)，又称唇凹或唇窦道，是一种罕见的先天性畸形，多位于下唇，下

唇瘘(Lower Lip Sinus)常与范德沃德综合征(Van der Woude syndrome)等遗传性疾病相关，上唇少见[1]，
位于唇系带也有过报道[2]。Demarquay 在 1845 年首次报道了先天性唇瘘[3]。先天性唇瘘的畸形通常较

轻微[4] [5]，孤立的先天性唇瘘可无明显症状[4] [6]，也可伴随分泌物或反复感染后出现红肿、疼痛等症

状[1] [4] [7] [8]。手术切除病灶是目前主要的治疗方式[8] [9]。该病在国内鲜有报道，临床上对此病的认

识相对缺乏，现就先天性唇瘘的流行病学、临床表现、解剖特征、相关疾病和治疗方法等进行综述。 

2. 流行病学 

目前关于先天性唇瘘的总体流行病学特点尚无确切结论。以“唇瘘/唇凹/唇窦”为关键词在中国知网

(https://www.cnki.net/)中检索出相关文献 29 篇，共计病例数不超过 130，其中上唇瘘不超过 10 例。相关

文献表明下唇瘘在人群中的发病率约为 0.001%，也有文献表明下唇瘘在人群中的发病率约为 0.00001%，

而上唇瘘则更为罕见[1] [8] [9] [10]。Aoki 等人根据先天性上唇瘘(Congenital Upper Lip Sinus)的病灶位置

及是否伴随其他畸形将其分为三种类型，I 型为上唇中线瘘(Midline Sinus of The Upper Lip)不伴其他畸形，

女性占比较大；II 型为上唇中线瘘伴随其他畸形，如唇裂、轻度眼距增宽、上唇系带异常、皮罗氏序列

征(Pierre Robin Sequence)等，男女分布较均匀；III 型为上唇外侧瘘(Upper Lip Lateral Sinus)伴或不伴其他

畸形[1]。目前有关上唇中线瘘的报道不超过 70 例[11]。Fok 等人通过对 16 例上唇瘘病例的回顾发现，大

多数上唇瘘患者是亚洲人[8]。Chowdhary 等人通过对 35 例上唇瘘病例的回顾同样也发现大多数患者为亚

洲人，且女性居多[4]。1998 年，朱光辉等人报道了 8 例先天性唇瘘，8 例患者均伴有其他畸形(唇/腭裂、

前牙反颌、眶距增宽、侧切牙缺失等)，其中 2 例下唇瘘患者的父母均患唇腭裂及唇瘘，1 例上唇瘘患者

的母亲在妊娠期间有苯海拉明、扑尔敏等药物服用史[7]。然而，由于基数较小，尚不能进行结论性分析，

仍需进一步的流行病学研究。  

3. 临床表现、解剖特征及病因 

先天性唇瘘即有一个开口的窦道[2] [7] [12]。孤立的先天性唇瘘通常无明显症状[4] [6]，也可伴随分

泌物或反复感染后出现红肿、疼痛等症状[4] [13]。 
先天性上唇瘘，即出现在上唇的窦道。瘘口在上唇中线或两侧，其中上唇中线瘘全球范围内仅报道

不到 70例患者[11]，Kun-Darbois等人通过回顾文献指出 I型上唇瘘(上唇中线瘘不伴其他畸形)占比 47.5%，

其次是 II 型(上唇中线瘘伴随其他畸形)占比 30%，最后是 III 型(上唇外侧瘘伴或不伴其他畸形)占比 22.5% 
[9]。先天性上唇瘘可孤立出现[5] [8] [13]，可无明显症状[8] [9]，也可伴随唇裂、轻度眼距增宽、上唇系
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带异常、皮罗氏序列征等畸形[1]。瘘口见于皮肤黏膜，盲端向下到达口轮匝肌，通常与口腔没有联系[1] 
[10]。其形成的机制尚不清楚，目前主要存在三种假说，内陷理论(Invagination Theory)：上唇瘘的形成是

由于前鼻突(Frontonasal Process)形成的过程中鼻板(Nasal Placodes)的外胚层内陷失败所导致；合并理论

(Merging Theory)：上唇瘘的形成是由于间充质干细胞不足引起正常间充质干细胞合并过程出现异常而导

致；融合理论(Fusion Theory)：上唇瘘的形成是由于前鼻突和上颌突(Maxillary Processes)的不完全融合导

致[1] [8] [9] [11]。  
先天性下唇瘘，即出现在下唇的窦道。可以表现为圆形、椭圆形、横线形、裂隙样或沟壑样[14]。瘘

管深度通常为 1~25 毫米，可以是无症状的轻微凹陷，也可穿至唾液腺导致瘘口排出唾液，瘘口直径由小

于头发粗细至 6 毫米不等[2] [6] [14]-[17]。下唇瘘通常成对出现，对称分布在下唇中线两侧，通常相距 1 
cm，也可位于单侧(左侧多见)、中间或不对称地分布于两侧，也可单个出现[2] [15] [18]。下唇瘘可以作

为一种孤立的缺陷出现[5] [8] [13]，也可与多种疾病相关，如范德沃德综合征、腘窝翼状蹼综合征(Popliteal 
Ptergium Syndrome, PPS)、歌舞伎面谱综合征(Kabuki syndrome)、口–面–指综合征(Oral-Facial-Digital 
Syndrome, OFD)等[5] [14] [19]。最近的一种假说对下唇瘘的形成进行了推测：在头颈发育阶段的 5.5 周时，

下颌弓(Mandibular Arch)和下唇侧沟(Sulcus Lateralis of The Lower Lip)发生融合，而上颌突和前鼻突的融

合则发生在 6 周左右，据推测，可能存在一种共同事件同时影响了这两个部位的融合[5] [14]。但其确切

机制目前仍不清楚。 

4. 相关疾病 

先天性唇瘘孤立存在时通常无明显症状[4]-[6] [8] [16] [17] [19]。但先天性唇瘘也可能是某些疾病的

临床表现，如范德沃德综合征、腘窝翼状蹼综合征、歌舞伎面谱综合征、口–面–指综合征等。 

4.1. 范德沃德综合征 

范德沃德综合征是一种罕见的常染色体显性遗传性疾病，Van der Woude 在 1954 年详细研究了五个

家系后，发现下唇瘘与唇裂和腭裂的组合是由某种基因引起的，这种综合征后来被命名为范德沃德综合

征[20]。由位于染色体 1q32-q41 上的 IRF6 基因突变导致，染色体 1p34 的异常也与范德沃德综合征相关，

GRHL3 基因突变也被报道过可致范德沃德综合征[14] [16] [18] [21]-[23]。该综合征在一般人群中患病率

约为 1/100,000~1/75,000，外显率 80%~100%，但表现度有明显差异，即在不同家系的患者中，甚至同一

家系内的不同患者，其临床表现往往也不尽相同[17] [21] [24]。其中，88%的患者伴有唇瘘，64%的患者

仅表现为唇瘘，21%的患者伴有唇裂/腭裂，下唇瘘合并唇裂/腭裂的发生率约为 80% [18] [24] [25]。其他

症状包括马蹄内翻足、并指/趾、先天缺牙、泌尿生殖系统异常、心血管异常、眼睑粘连、四肢畸形、慢

性中耳炎、两岐悬雍垂、智力低下等[2] [5] [20] [21] [26]。 

4.2. 腘窝翼状蹼综合征 

腘窝翼状蹼综合征是一种罕见的常染色体显性遗传性疾病[27]。最早于 1869 年由 Trelat 描述，Gorlin
等人于 1968 年基于腘窝翼状赘皮的罕见症状而将其命名为腘窝翼状蹼综合征[27] [28]。位于染色体

1q32-q41 上的 IRF6 基因是其致病基因[28]，另染色体 21q22.3 上的 RIPK4 基因突变被确定为遗传方式为

常染色体隐性遗传的腘窝翼状蹼综合征的病因，又称作巴索卡斯-帕帕斯综合征(Bartsocas-Papas Syndrome) 
[29] [30]。该综合征的发病率约为 1/300,000 [28] [31]。但存在不完全外显，且其表现度具有差异性[31]。
腘窝翼状蹼综合征中最常见的体征是腭裂伴或不伴唇裂，发生率为 91%~97%，唇裂的发生率为 58%，下

唇瘘的发生率为 45.6%，腘窝蹼状皱褶发生率 58%，并指/趾发生率 50%，泌尿生殖系统异常发生率 37%，
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指甲畸形发生率 33% [29]。其他畸形包括眼睑粘连、畸形足、上下腭弓纤维束粘连导致的连腭畸形等，

患者的智力和生长发育通常不受影[2] [5] [20] [21] [26] [29] [31]。满足唇裂/腭裂、腘窝蹼状皱褶、下唇瘘、

生殖器和指甲畸形四条中的任意三条即可诊断腘窝翼状蹼综合征[32]。 

4.3. 歌舞伎化妆综合征 

歌舞伎化妆综合征是一种罕见的遗传性疾病，最早由日本学者 Niikawa 等人和 Kuroki 等人于 1981
年同时报道[33] [34]。大约 70%的患者存在 KMT2D 或 KDM6A 基因突变[35]。其在所有种族中发病率约

为 1/32,000~1/86,000 [36] [37]。该病典型的特征有五个：(1) 特殊面容(100%)：眼睑外翻、长睑裂，弓形

眉、外侧三分之一眉毛稀疏、鼻中隔短、鼻尖扁平、耳大而突出、唇裂/腭裂等；(2) 骨骼异常(92%)：第

5 手指很短，脊柱畸形，椎体矢状裂等；(3) 皮纹异常(93%)：小鱼际区箕形纹增多，指纹三角的 c 或 d
缺失，持续存在的胎儿指尖垫等；(4) 轻中度智力障碍(92%)；(5) 发育迟缓(83%) [37] [38]。其他相关异

常包括心脏异常(室间隔缺损、主动脉缩窄、房间隔缺损、动脉导管未闭等)、免疫缺陷和自身免疫性疾病

(免疫性血小板减少性紫癜、肾小球肾炎等)、慢性中耳炎、中枢神经系统畸形、泌尿生殖系统畸形(隐睾、

马蹄肾、肾发育不全等)、进食困难、肛门直肠畸形、下唇瘘等[36] [37] [39]-[42]。唇瘘在歌舞伎化妆综

合征患者中极其少见。Kokitsu-Nakata等人于1999年报道了1例伴随下唇瘘的歌舞伎化妆综合征患者[41]，
Shotelersuk 等人于 2002 年报道了 3 例伴随下唇瘘的歌舞伎化妆综合征患者[42]，Abdel-Salam 等人于 2008
年报道了 1 例伴随下唇瘘的歌舞伎化妆综合征患者[40]，David-Paloyo 等人于 2014 年报道了 2 例伴随下

唇瘘的歌舞伎化妆综合征患者[36]，Murakami 等人于 2020 年报道了 2 例伴随下唇瘘的歌舞伎化妆综合征

患者[43]。 

4.4. 口–面–指综合征 

口–面–指综合征是一种主要表现为口腔异常、面部及指/趾畸形的罕见遗传性疾病[44]。1941 年首

次被报道[45]。共有 14 种临床分型和 2 种未分类的亚型，其中以 I 型(OFD-I)最为常见，OFD-I 呈 X 连锁

显性遗传，OFD-I 基因是其致病基因，发病率约为 1/250,000~1/50,000 [46] [47]。另有相关报道口–面–

指综合征存在 X 连锁隐性遗传和常染色体隐性遗传，目前仍有 40%的口–面–指综合征的致病基因未知

[48]。该综合征的典型特征是 (1) 口腔畸形：舌错构瘤、腭裂、分叶舌、上唇正中裂、口腔系带增生等；

(2) 颅面部畸形：宽眼距、宽鼻根、鼻尖扁平、面部不对称、鼻翼软骨发育不全、头发稀疏且干燥等；(3) 
骨骼异常：并指/趾、多指/趾等；(4) 40%~60%的患者具有中枢神经系统异常，如脑结构异常、智力障碍

等[44] [46] [48] [49]。Salinas 等人于 1991 年报道过一例伴随下唇瘘的 OFD-I 患者[50]。 
此外，Grenman 等人在 1985 年报道过一例伴随上唇中线瘘的皮罗氏序列征患者[51]。Baker 通过对

3283 名高加索男性的调研后表明唇瘘患者同时发生耳前瘘管的概率约为 3.8%，耳前瘘管与唇瘘之间存在

显著相关性[52] [53]。Marres 和 Cremers 在 1991 报道了一种以先天传导性或混合性耳聋、耳前瘘管、唇

瘘和外耳异常等为主要畸形的遗传性疾病，部分文献中将其称为 Marres-Cremers 综合征[5] [14]。Donnell
等人曾报道过一例伴随上唇中线瘘的鼻背中线皮样囊肿，该病变存在颅内延伸可能，此前存在颅内延伸

的伴随上唇中线瘘的鼻背中线皮样囊肿仅报道过 2 例[54]。 

5. 治疗 

先天性唇瘘可以孤立存在，如不引起明显的临床问题，则无需特殊治疗[4]-[6] [8] [16] [17] [19]。如

果存在反复分泌液体或红肿、疼痛等症状，或出于美容需求，需行手术切除瘘管[5] [21]。手术在局麻或

全麻下进行，术中在瘘管内注射少许亚甲蓝，使整个管壁着色，再插入泪道探针，在瘘口周围作梭形切
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口，沿泪道探针剥离瘘管至末端，完整切除瘘管后严密缝合手术创面，若存在反复分泌唾液，所有附着

的粘液腺应连同瘘管一并切除，以防术后形成黏液囊肿，分层关闭创面时，注意肌层缝合，以免术后患

区凹陷[5] [13] [16] [21]。也有文献记录经唇颊龈沟入路切除瘘管，沿相反的方向切除整个瘘管，只做一

个以瘘口为中心的小椭圆形皮肤切口，其优点是将皮肤切口最小化[8]。 

6. 总结 

对于罕见的先天性畸形，即使是那些在临床上看似无关紧要的畸形，例如本文中提到的先天性唇瘘，

也需要研究其潜在原因。这有助于促进该领域的进步，同时也使得临床医生能够独立对相关畸形进行更

准确的评估。唇瘘还同多种疾病相关，提高对唇瘘的认识，有利于对患者进行更加完善的治疗，提供准

确的遗传咨询。 
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